Maksasiirdamise areng maailmas ja juurutamine Eestis by Väli, Toomas
739 Eesti Arst 2010; 89(11):739−744
ÜLEVAADE
Maksasiirdamise areng maailmas 
ja juurutamine Eestis
Toomas Väli − TÜ Kliinikumi kirurgiakliinik
Võtmesõnad: elunditransplantatsioon, 
maksasiirdamine, haige järelkontroll
Maksasiirdamine on 50 aastaga muutunud 
eksperimendist mitmete maksahaiguste 
ravi valikmeetodiks kogu maailmas. 
Maksasiirdamise kiire areng, eriti Soomes 
alates 1982. aastast, Helsingi ja Tartu 
Ülikooli kirurgiakliinikute tihe koostöö 
ning meie vajadused innustasid prob-
leemi lahendamisele. Nagu näitas rahvus-
vaheline kogemus, tuli alustada eksperi-
mendist. Meie poolt 48 eksperimentaalse 
maksasiirdamise operatsiooniga oman-
datud anestesioloogiline ja kirurgi-
line tehnika sai rahvusvahelise tunnus-
tuse Põhjamaade transplantoloogide 
17. kongressil Kopenhaagenis 1993. aastal. 
Esimene edukas kliiniline maksasiirda-
mine tehti Tartus 1999. aastal. Aastatel 
1999–2009 on Tartus tehtud 12 maksa-
siirdamist kolestaatilisi haigusi, maksa 
pahaloomulisi kasvajaid, Buddi-Chiari 
sündroomi, tsüstilist fibroosi, C-hepa-
tiiti ja kombineeritud alkohoolset tsirroosi 
põdevaile haigeile. Meie senise kliinilise 
maksasiirdamise tulemused koos kirur-
giliste tüsistuste analüüsi ja 75% aastase 
elulemusega on saanud rahvusvahelise 
tunnustuse Põhjamaade transplantoloo-
gide 25. kongressil 2010. aastal Helsingis.
TAGAPÕHI
Maksas i i rdamise k l i i n i l i ne prak t i ka 
baseerub Euroopa ja Põhja-Ameer ika 
laboratoor iumides aastatel 1955–1967 
soor itatud loomkatsetel välja töötatud 
kirurgilisel ja anestesioloogilisel tehnikal. 
10aastane eksperimentaalne töö võimaldas 
1963. aastal Thomas Starzlil teha Colo-
rado Ülikoolis esimese eduka maksasiir-
damise maailmas ja 1968. aastal Sir Roy 
Calne’il Cambridge’i Ülikoolis esimese 
eduka maksasiirdamise Euroopas. Järgneva 
15 aasta jooksul tehti maksasiirdamisi vaid 
üksikutes Euroopa ja Ameerika keskustes, 
tulemused olid tagasihoidlikud – viieaas-
tane elulemus küündis vaid 20%-ni. Meetod 
sai üldise kriitika osaliseks ja seiskus 1970. 
aastatel peaaegu täielikult. Eelmise sajandi 
80. aastate algul olukord muutus: uute 
elundeid säilitavate lahuste väljatöötamise, 
immunosupressantide avastamise ja kasu-
tuselevõtuga ning kirurgilise tehnika täien-
damise ja intensiivravi arenguga saavutati 
maksasiirdamisel 5 aasta elulemus 70%. 
Maksasiirdamine saavutas 1990. aastateks 
üldise tunnustuse kogu maailmas oman-
datud maksahaigusi lõppstaadiumis põde-
vate täiskasvanute ja kaasasündinud maksa-
haigustega laste maksapuudulikkuse ravis. 
Siirdamise muutumine mitmete maksahai-
guste ravi valikmeetodiks tõstatas doonor-
elundite nappuse probleemi. Elundidoonor-
luse seadusandlus ja koostöö rahvusvahelisel 
tasemel, doonorelundite poolitamise juuru-
tamine, suboptimaalsete elundidoono-
rite kasutamine ja isegi elusdoonorluse 
propageerimine on tänased meetodid üha 
suureneva maksasiirikute vajaduse rahul-
damiseks (1). Euroopa Maksatransplantat-
siooni Registri andmetel on Euroopas 1968. 
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aastast kuni 2008. aastani 25 riigi 143 siir-
damiskeskuses tehtud 85 446 maksasiir-
damist, neist Helsingi Ülikooli maksasiir-
damiskeskuses 752 (2). Kui sagedasemad 
maksasiirdamise näidustused Euroopas olid 
alkohoolne tsirroos, maksa pahaloomulised 
kasvajad, C-hepatiit ja kroonilised kolestaa-
tilised haigused, siis meie põhjanaabritel 
olid sagedasemateks näidustusteks krooni-
lised kolestaatilised haigused, äge maksa-
puudulikkus, kaasasündinud maksahai-
gused ja alkohoolne tsirroos. (3)
ETTEVALMISTUSED KLIINILISEKS 
MAKSASIIRDAMISEKS EESTIS 
Maksatransplantatsiooni kiire areng Põhja-
maades, eriti Soomes alates 1982. aastast, 
Helsingi ja Tartu Ülikooli kirurgiakliiniku 
tihe koostöö ning meie vajadused (eeldata-
valt 6–12 maksasiirdamist aastas) innus-
tasid probleemi lahendama. Selleks kinnitas 
TÜ arstiteaduskonna nõukogu 1990. aastal 
Tartu Ülikooli maksatransplantatsiooni 
programmi, mida tuli alustada, nagu näitas 
rahvusvaheline kogemus, eksperimendist. 
Seetõttu viidi programm ellu etappidena, 
mida rahastas Eesti Teadusfond. 
Programmi 1990.–1994. a eksper i-
mentaalse maksatransplantatsiooni etapil 
kasutasime ortotoopse maksasiirdamise 
mudelit, mille Roy Calne oli sigadel välja 
töötanud (4). Meie poolt 48 eksper i-
mentaalse maksasiirdamise operatsioo-
niga omandatud anestesioloog i l ine ja 
k irurg i l ine tehnika sai rahvusvahelise 
tunnustuse Põhjamaade transplantoloogide 
17. kongressil Kopenhaagenis 1993. a (5). 
Et doonorelundite võtmist ja konserveeri-
mist peetakse kõigis transplantatsioonikes-
kustes eduka elunditransplantatsiooni lahu-
tamatuks koostisosaks, jätkasime 1995. a 
tööd doonorelundite võtmise ja in situ 
konserveerimise projekti abil. Esialgseks 
takistuseks sellele ja kogu kliinilise elundi-
transplantatsiooni arengule Eestis osutus 
elundidoonorluse ja transplantatsiooni 
õigusaktide puudumine. 1995. a. võtsid 
Tartu Ülikooli maksatransplantatsiooni 
grupi liikmed aktiivselt osa “Elundite ja 
kudede loovutamise ja raviotstarbelise kasu-
tamise juhendi” eelnõu väljatöötamisest. 
Selle töö resultaadi kinnitas sotsiaalmi-
nister 13.04.1995. a oma käskkirjaga nr 119. 
Doonormaksa eemaldamisel lähtusime 
Starzli grupi kirjeldatud hulgielundidoo-
nori doonororganite eemaldamise tehni-
kast (6). Doonorelundite võtmise projekti 
edukas lõpuleviimine 1995. a võimaldas 
meil planeerida aastateks 1996–1999 klii-
nilise maksatransplantatsiooni etapi. Prog-
ramm sisaldas meie maksapuudulikkust 
lõppstaadiumis põdevate haigete väljasel-
gitamist ja nende võtmist maksasiirdamise 
ootelehele, maksatransplantatsiooni grupi 
liikmete täiendusi mitmetes Euroopa trans-
plantatsioonikeskustes ja aktiivset osavõttu 
maksasiirdamisoperatsioonidest Helsingi 
Ülikooli IV kirurgiakliinikus. Selgitasime 
välja maksapuudulikkuse lõppstaadiumis 
olevaid haigeid, kelle puhul võis arvesse 
tulla maksasiirdamine. Selliseid maksa-
haigeid, kellel tavaraviga oli elada jäänud 
vaid 6–12 kuud ja keda rahvusvahelise 
kogemuse alusel võeti maksaootelehele, oli 
kokku 7. Täiendustel omandatud oskusi ja 
maksasiirdamiseks muretsetud aparatuuri 
kasutasime edukalt mitmete raskete kombi-
neeritud traumahaigete ravis. TÜ maksa-
transplantatsiooni grupi valmisolek maksa-
transplantatsiooniks Tartus sai lõpliku 
rahvusvahelise aktsepti 1998. a septembris 
Tartus toimunud Tartu ja Helsingi Ülikooli 
maksatransplantatsiooni rühmade ühis-
koosolekul. Lähtudes meie haigete vajadu-
sest, maksasiirdamise teenuse puudumisest 
Eesti haigekassa hinnakirjas, Helsingi siir-
damiskeskuse soovitusest ja TÜ Kliinikumi 
kui meetodit kliinilisse praktikasse juuru-
tava raviasutuse võimalusest, võtsime samal 
koosolekul esimese haige maksasiirdamise 
ootelehele.
ESIMENE MAKSASIIRDAMINE EESTIS
3.–4. jaanuaril 1999. a toimus Tartus Eesti 
esimene ABO grupiidentne ortotoopne 
maksasiirdamine 27aastasele primaarset 
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Joonis. Maksasiirdamise areng Euroopas. Tulpades on esitatud siirdamiste koguarv Euroopas 



























































































































































skleroseerivat kolangiiti lõppstaadiumis 
põdevale meespatsiendile. Operatsiooni 
sooritasid Tartu Ülikooli maksatransplan-
tatsioonigrupi liikmed Helsingi Ülikooli 
maksatransplantatsioonigrupi l i ikmete 
toetusel. Hulgielundidoonori operatsioon 
toimus Tallinnas Põhja-Eesti Regionaal-
haiglas, kus 5 tunniga eemaldati doonor-
maks ja doonorneerud.
Retsipienti opereeriti 6 tundi hiljem 
Tar tu Ülikool i K li in ikumis. 12 tundi 
kestnud maksasiirdamisel kasutati klassi-
kalist, Höckerstedti ja Calne’i kirjeldatud 
portokavaalse möödajuhtimiseta ortotoopse 
maksasiirdamise tehnikat, mille puhul retsi-
piendi maks eemaldatakse ja asendatakse 
doonormaksaga (7). Postoperatiivses ravis 
järgiti Helsingi Ülikooli maksasiirdamis-
grupi soovitusi (8): haige viibis esimese 
nädala intensiivravi osakonnas, kus ta oli 
esimesed päevad juhitaval hingamisel; oksü-
genisatsiooni, hemodünaamika ja hüübimis-
süsteemide jälgimisel; profülaktilisel anti-
mikrobiaalsel, antifungaalsel ja antiviraalsel 
ravil. Immunosupressiivne ravi, mis algas 
juba operatsiooni ajal steroididega, jätkus 
postoperatiivselt kolmikravina kombinee-
ritult tsüklosporiini ning azatiopriiniga. 
Haige üldseisund stabiliseerus, maksapara-
meetrid normaliseerusid esimese näda-
laga. Järgmised 3 nädalat jätkus immuno-
supressiivne koe äratõukereaktsioonivastane 
ravi, tütomegaloviirus- (CMV) infekt-
siooni, osteoporoosi ja tromboosi ravimi-
profülaktika abdominaalkirurgia osakonna 
individuaalravi palatis. 30. postopera-
tiivsel päeval lubati patsient ambulatoor-
sele ravile gastroenteroloogi järelevalve 
all. Jätkus immunosupressioonravi ning 
osteoporoosi ja tromboosi medikamen-
toosne profülaktika. Seisundi halvenemine, 
mis väljendus subfebriliteedis, seljavalus 
ja maksa funktsiooni näitajate halvene-
mises, tekkis kolmandal siirdamisjärgsel 
kuul. Immuunanalüüside alusel diagnoo-
situd CMV-infektsiooni raviks ordineeritud 
4nädalase gantsükloviirravi järgne maks-
abiopsia CMV-infektsiooni ei kinnitanud. 
Haige suri 131. siirdamisjärgsel päeval anti-
bakteriaalsele ja gantsükloviir ravile allu-
matu pneumoonia tõttu, mille tekitajaks 
osutus lahanguleiu alusel CMV. 
Kui varem oli Euroopa maksatransplan-
tatsiooni kaardil 110 keskust, siis 1999. a 
lisandus sinna 111.: Tartu, esimesena Balti-
kumis (vt joonis). Tulemust oleks võinud 
kergelt ülehinnata, kuna ühe, esialgu eduka 
transplantatsiooniga hiilanud keskusi on 
olnud palju, tegutsema neist on jäänud aga 
vähesed ning seda just oma oskuste, vaja-
duste ja võimaluste väära tõlgendamise 
tõttu.
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MAKSASIIRDAMISE JUURUTAMINE EESTIS
Esimene edukas maksasiirdamine kinnitas 
meie tehnilist võimekust ning andis kõigile 
meie maksapuudulikkust lõppstaadiumis 
põdevatele täiskasvanutele ja kaasasündinud 
maksapuudulikkusega lastele lootuse ellu 
jääda, juhul kui siirdamistegevus jätkub. 
Tööd jätkati Eesti Teadusfondi 2001.–2002. a 
ja 2005.–2006. a grantide toetusel lõpp-
staadiumis maksapuudulikkusega haigete 
väljaselgitamise, nende täiendava uurimise 
ning maksaootelehele võtmisega ja võima-
luse korral siirdamisega. Aastatel 1999 
kuni 2009 võeti maksaootelehele 27 haiget: 
20 meest ja 7 naist vanuses 38 ± 15 aastat. 
Neist 7 primaarse skleroseeriva kolangiidi, 
4 pahaloomuliste maksakasvajate, 4 kaasa-
sündinud maksahaiguste, 4 primaarse bili-
aarse tsirroosi, 3 C-hepatiidi, 2 B-hepatiidi, 
2 alkohoolse tsirroosi ja üks Buddi-Chiari 
sündroomi tõttu. Maksa ooteaeg on neil 
kestnud 2 kuni 24 kuud. Ootelehel olnuist 
on tänaseks 12 haiget maksapuudulikkuse 
tõttu surnud, 12-le on maks siiratud ja 
3 haiget on jätkuvalt maksa ootel. 
Aastatel 1999 kuni 2009 on TÜ kirur-
giakliinikus tehtud 12 ortotoopset maksa-
siirdamisoperatsiooni, neist 9 ABO grupi-
identset ja 3 ABO grupisobivat siirdamist 
8 mees- ja 4 naishaigel vanuses 12 kuni 67 
aastat. Maksasiirdamise näidustused olid 
primaarne skleroseeriv kolangiit neljal, 
hepatotsellulaarne vähk kahel, primaarne 
biliaarne tsirroos ühel, maliigne hemangio-
endotelioom ühel, Buddi-Chiari sündroom 
ühel, tsüstiline fibroos ühel, C-hepatiidist 
tingitud tsirroos ühel ja kombineeritud 
alkohoolne tsirroos ühel juhul. Doonor-
maksa säilitamiseks kasutati 4 esimesel siir-
damisel Wisconsini Ülikooli ja 8 viimasel 
si irdamisel logisti l isel põhjusel Custo-
dioli konservantlahust. Külmisheemia aeg 
oli 12 ± 4 tundi. Retsipientoperatsioonid 
kestsid 11 ± 3 tundi. Anhepaatiline aeg ehk 
aeg retsipiendi värativeeni klemmimisest ja 
maksa eemaldamisest kuni doonormaksa 
portaalr inge taastamiseni oli 105 ± 30 
minutit. Sapiteede taastamiseks kasutati 
üldjuhul ots otsaga anastomoosi ja vaid 
primaarse skleroseeriva kolangiidi haigetel 
hapatikojejunostoomiat. Immunosupres-
siivne ravi algas preoperatiivselt tsüklospo-
riini ja mükofenolaatmofetiiniga (MMF), 
jätkus operatsiooni ajal steroididega ja 
operatsioonijärgsel perioodil kõigi kolme 
nimetatud ravimiga. Vahetus postopera-
tiivses perioodis viibisid kõik siiratud haiged 
ühe nädala intensiivravi osakonnas, kus nad 
olid esimesed päevad juhitaval hingamisel; 
oksügenatsiooni, hemodünaamika ja hüübi-
missüsteemide jälgimisel; profülaktilisel 
antimikrobiaalsel, antifungaalsel ja antivi-
raalsel ravil.
Kirurgilisi komplikatsioone esines 7 
siiratul, neist biliaarseid 3-l, vaskulaar-
seid 2-l ja ekstrahepaatilisi 2-l. Biliaarse-
test tüsistustest lahendati kaks sapiteede 
ajutise stentimise ja üks biloomi drenaa-
žiga. Vaskulaarsetest tüsistustest tekkis 
ühel hepatotsellulaarse vähiga haigel maksa 
vabastamisel subdiafragmaalse õõnesveeni 
mitmikvigastus ja kontrollimatu verejooks, 
mis põhjustasid haige surma. Teisel, vära-
tiveeni tromboosiga siiratul, võimaldas 
antikoagulantravi värativeeni parema haru 
operatsioonijärgset retromboosi rekana-
liseerida. Ekstrahepaatiliste tüsistustena 
tekkis 14 tundi kestnud siirdamise järel 
kahel haigel ulatuslik lumbosakraalpiir-
konna lamatis, mis lahendati nekrektoomia 
ja nahaplastikaga. 
Kolmel, hulg ielundipuudulikkusega 
tüsistunud siiratul, kestis intensiivravi 5 
kuni 8 nädalat. Üks neist suri 5. nädalal 
CMV-pneumooniasse. Pärast seda, juba 
teist CMV-pneumoonia tõttu kaotud haiget 
ja arvestades kirjanduses soovitatut, jätka-
sime CMV-infektsiooni 2nädalast intrave-
noosset profülaktikat veel kolme kuu jooksul 
suukaudse gantsükloviiriga (9, 10). 
Üldseisundi stabiliseerudes ja maksa-
parameetrite normaliseerudes jätkus täis-
kasvanud siiratuil varane immunosupres-
siivne koeäratõukereaktsioonivastane ravi, 
CMV-infektsiooni profülaktika, osteopo-
roosi ja tromboosi medikamentoosne profü-
743 Eesti Arst 2010; 89(11):739−744
ÜLEVAADE
laktika. Patsienti jälgiti abdominaalkirurgia 
osakonna individuaalravi palatis ja lapsi 
lastekliiniku üldpediaatria osakonna indi-
viduaalravi palatis. Immunosupressiivse 
kolmikravi foonil esines ägedat ning efek-
tiivselt streroidboolusravile allunud koeära-
tõukereaktsiooni vaid 2 siiratul. 
39 ± 21 päevase haiglaravi järel lubati 10 
patsienti paranenult ambulatoorsele järele-
valvele. Neil jätkati immunosupressioon-
ravi esimese aasta jooksul 3 preparaadiga, 
edasi tsüklosporiini ja mükofenolaatmofetii-
niga. CMV-profülaktika jätkub 100 päeva 
vältel siirdamisest. Tromboosi profülakti-
kaks kasutatakse aspiriini; haigetel, kel on 
olnud enne operatsiooni veenitromboos, 
kasutatakse varfariini. Osteoporoosi profü-
laktikaks ordineeritakse D-vitamiini, kalt-
siumipreparaate ja zoledroonhapet.
Haige jälgimisprotokolli järgi toimub 
esimese siirdamisjärgse 6 kuu jooksul järel-
kontroll iga kahe nädala tagant, järgneva 6 
kuu jooksul 4 nädala tagant. Edasi, 2.–5. 
siirdamisjärgsel aastal toimub järelkont-
roll kord kvartalis, hiljem 2 korda aastas. 
Vajaduse korral haiged hospitaliseeritakse 
uuringuteks ja raviks.
Tänaseks on meie ambulatoorse järel-
valve all 9 patsienti, kel on siirdamisest 
möödas 1 kuni 8 aastat. Nad on praktili-
selt terved, kuid neil jätkub immunosupres-
siivne ravi ning osteoporoosi ja tromboosi 
medikamentoosne profülaktika. 
Suuremateks ja stats ionaarset rav i 
vajanud probleemideks on neist kolmel 
olnud korduvat ant ibakter iaa lset rav i 
vajanud biliodigestiivse anastomoosi järgsed 
kolangiidid, kolmel korduvat punktsiooni 
vajanud parema pleura efusioon, kahel 
kirurgilist ravi vajanud ulatuslik armisong, 
ühel äge neerupuudulikkus ja ühel halvasti 
ravile allunud hemorraagiline CMV-koliit. 
Meie senise 12 maksasiirdamise tule-
mused koos kirurgiliste tüsistuste analüüsi 
ja 75% aastase elulemusega leidsid rahvus-
vahelise tunnustuse Põhjamaade transplan-
toloogide 25. kongressil Helsingis 2010. 
aastal (11–13).
Maksasiirdamise senised tulemused ning 
positiivne rahvusvaheline hinnang julgus-
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SUMMARY
Progress of liver transplantation in the 
world and its implementation in Estonia 
Key words: liver transplantation, 
internationalization, indications, surgical 
complications
The basics of clinical liver transplantation 
today were generated f i r st in severa l 
experimental laboratories in Europe and 
North America in1955–1967. The 10 years 
experimental work ensured in the f irst 
successful liver transplantation in United 
States and one year later in Great Britain. 
Rapid progress in liver transplantation 
worldwide, particularly in Finland, since 
1982, and active cooperation between the 
clinics of surgery of Helsinki and Tartu 
Universities as well as the Estonia’s need 
have contributed to the solution of the 
issue in Estonia. Considering international 
exper ience, we began preparat ion for 
cl inical l iver transplantat ion in Tartu 
in 1990 by improving the technique of 
orthotopic liver transplantation on a pig 
model developed by Calne. We performed 
the first successful liver transplantation in 
Tartu in 1999 using the classical technique 
of orthotopic liver transplantation without 
a hepatic veno-venous bypass, as described 
by Höckerstedt and Calne. Between 1999 
and 2009, the first 12 liver transplantations 
were performed in the Tartu University 
Clinic of Surgery. Eight of the patients 
were male and 4 were female aged 12 to 
67 years. The diagnosis of the patients was 
primary sclerosing cholangitis, 4 cases; 
hepatocellular carcinoma, 2 cases;  primary 
biliary cirrhosis, 1 case; HCV cirrhosis, 
1 case; malignant hemangioendothelioma, 
1 case; Budd-Chiari syndrome, 1 case; cystic 
f ibrosis, 1 case and alcocholic cirrhosis, 
1case. The rate of surgical complications 
(7/12) and t he 75% (9/12) one -yea r 
posttransplant patient survival rate, with 
excellent life quality in the period of the 
implementation of liver transplantation, 
allows to continue its further development 
in Estonia.
